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Los Sistemas de Dos Componentes (SDC) constituyen las vías de 
señalización fundamentales en bacterias. Estos sistemas están 
formados por una Histidín Quinasa (HK) que detecta cambios 
ambientales y su respectivo Regulador de 
Respuesta (RR) que generalmente se une al ADN y modifica la 
expresión de ciertos genes. La HK se autofosforila en un residuo 
conservado de histidina al detectar un cambio y posteriormente el 
grupo fosfato es transferido a un residuo específico de aspartato del 
RR modificando su conformación y su afinidad por sus dianas 
moleculares. 
En el genoma de Streptomyces coelicolor se han identificado 67 SDC, de 
55 de ellos se desconoce su función. Estudios previos de nuestro grupo 
han permitido observar que el sistema AbrA, formado por los SCOs 
1744/45, es un  regulador negativo de la producción de antibióticos 
mientas que el SDC AbrC, formado 
por los SCO4596/97/98, es un regulador positivo. 
El objetivo del estudio fue la obtención de los reguladores de 
respuesta (RR) AbrA2 y AbrC3 constitutivamente activos 
(independientes de fosforilación) para usarlos después como 
herramientas moleculares en la búsqueda de sus dianas. 
Los RRs fosfomiméticos se construyeron mediante mutagénesis 
dirigida cambiando el aspartato fosfoaceptor por glutamato obteniendo 
los mutantes sencillos AbrA2D55E y AbrC3D61E. Además se 
construyeron los dobles mutantes AbrA2D10A/D55E y 
AbrC3D12A/D61E cambiando otro aspartato del centro conservado de 
fosforilación por una alanina. También se obtuvo el doble mutante 
AbrC3D61E/Y113C. 
La actividad de estos reguladores mutados se comprobó 
introduciéndolos en un plásmido multicopia en las cepas de 
Streptomyces coelicolor silvestre y mutantes AbrA y AbrC y estudiando 
el fenotipo resultante bajo diferentes condiciones. 
El doble mutante AbrA2D55E/D10A y los 3 AbrC3 mutados obtenidos 
son Reguladores de Respuesta constitutivamente activos 
independiente de fosforilación. 
 
